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胃癌は世界中において癌による死亡の3番目の原因となっている(Ferlay et al., 2015)．胃
癌は，東アジア，特に日本と韓国で最も発生率が高く，欧米では発生率が低いといった地
理的な差異を認める(Torre et al., 2015)．ピロリ菌や塩分摂取を始めとするライフスタイル
要因やCDH1を始めとする遺伝的要因，この地理的差異の要因としてある(Lochhead and 






されている(Kakiuchi et al., 2014; The Cancer Genome Atlas, 2014; Wang et al., 2011, 

















凍結胃癌組織と凍結正常胃組織のペア，それぞれ 169 例・126 例を解析に用いた．インフ
ォームドコンセントが各被験者から得られ，この研究は東京大学，横浜市立大学，東京医
科歯科大学の各施設内審査委員会によって承認されている．合計 295 ペアの検体から DNA
と RNA が抽出された．これらの核酸を用いて，全エクソームシークエンス・トランスクリ
プトームシークエンスを施行した．腫瘍率が低いと判定された 42 例は除外症例とした．こ
の解析結果と，TCGA が公開している胃癌データ(The Cancer Genome Atlas, 2014)288 例
を統合した．統合されたデータを用いて，体細胞変異・生殖細胞変異・コピー数・変異シ
グネチャー・免疫細胞解析を行った．生殖細胞変異に関しては，韓国人の 80 例のびまん性
胃癌の解析(Cho et al., 2017)も統合した． 
 
3．結果 









































今回の胃癌ゲノム解析から，アジア人では生殖細胞変異において CDH1 と ALDH2 が重
要であることが示唆された．CDH1 においては，p.V832M を中心に様々な機能解析の実験
が行われているが，実験方法により結果が異なっており，病的かどうか結論づけられてい




いた．不活性型 ALDH2 を有する人が飲酒をすると，活性型 ALDH2 の人と比べ胃内のア
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